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serologia do
E' noção hoje corrente em pathologia que
o organismo reage por processos inteira-
mente diversos, um do outro, á primo e á
reinfecção. Testificam-na os memoraveis
trabalhos de KOCH sobre o classico « lJhc-
nomcno" que tomou o seu nome, as elegan-
tes pesquizas de VON PIRKETT, creando a
noção de allergia, as exhaustivas experien-
cias de ROEHMER, de HAMBURGER, de
HIST, KINDBEHG e ROLLAND, de BE-
ZANÇON e SERBONNES sobre a reinfecção
tuberculosa. O acurado estudo do « pheno-
meno de Koch" paz em evidencia que as le-
sões que o caracterisam, apparecem imme-
diatamente, ficam estrictamente localisadas
no ponto da inoculação e apresentam um as-
pecto necrotico, sendo os germens, ou des-
truidos ou isolados com a escara, que se eli-
mina, resultando finalmente uma ulceração
plana que cicatriza com rapidez, sem attaque
aOG ganglios da visinhança.
Relembremos ainda que a reinfecção evol-
ve, tão sómente, em condições estrictamente
determinadas. Assim para que ella Se mani-
feste é condição essencial que decorra um
certo espaço de tempo entre a primo e a
reinfecção: é o chamado" pcriocZo ante-allcy-
gico" de DEBHE', PARAF ,e BONNET. Faz-
se mister tambem a actuação de fortes do-
ses de bacillos para que a reacção de allergia
se produza.
Tudo isto que os experimentos puzeram
em evidencia sobre os caracteres e o modo
de proclucção das lesões da reinfecção tu-
berculosa se applica exactament'3 ao decurso
da febre typhoide. EJ LAVERGNEJ, cuja se-
ductora concepção vaeconstituir ° arca·
bouço,de\Ste trabalho, affirma, no seu in-
teressante artigo publicado nos" Anncaes ele
Méd.ecine" de Novembro de 1923: " ... les
lésions intestinales de la dothienentérie sont
des lesions ele surinfection." Para a exacta
comprehensão elestacategorica affirmativa
convem que eBbocemos, antes de tudo, um
dos traços mais caracteristicos da physio-
pathologia da febre typhoide humana.
Segundo LAVERGNE os bacillos de
Eberth se encontram no intestino em dois
(0) Confereneia lida na Sociedade de Medicina em Junho de 1925.
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periodos diversos da infecção. Penetram
esses germens, primeiramente, no momento
da contaminação, ingeridos com a agua ou
outra substancia polluida por e11es; no in-
testino são absorvidos, seguindo a via lym-
phaticae atravessam uma primeira v-ez as
placas de Peyer e os folliculos intestinaes,
primeiras formações sub-mucosas do 6yste-
ma. E' o periodo de incubação, durante o
qual os bacilIos formam colonias e se desen-
volvem no systema lymphatico me>5ente1'ico;
este primeiro contacto determina um pro·
ces,so imflammatorio banal, cuja caraeterÍis-
tica anatomica é a hypertrophia gunglionar,
como tão bem observaram LOUIS e SIRE-
DEY, e cuja caracteristica biologica é a seu-
sibilisação. Da cadeia ganglionar mesente-
rica 'osbadUos, aos 'Poucos, passam para a
circulação sanguinea: septicemia discreta
que precede o começo clinico da molestia,
conforme revelaram certas hemoculturas fei-
tas por VINCENT em individuos apparente-
mente sãos, em meio
Mas os germens typhicos, continuando o
seu desenvolvimento nas formaçõe,s lympha-
ticas, lançam-se, cada vez maic') numerosos,
na torrente circulatoría, e, a pouco e pouco,
a septicemia franca se insta11a, declarando-
se, então, a phase septicemica da molestia,
e que se traduz clinicamente pelos conheci-
dos symptomas iniciaes da febre typhoide.
No decorrer dessa phase, os baci11os, do san-
gue voltam, por differentes vias, sendo a
bílis a principal, ao intestino pela segunda
vez, e absorvidos novam-ente pelas vias lym-
phaticas, entram pelá segunda vez tambem,
em contacto com as formações lymphaticas
mesen(ericas já \Stnsibílisada,s pela primeira
passagem.
Estas, agora, não reagirão mais pela ba-
nal hypertrophia, porém, consoante um mo-
do todo especial, de escara, necrose e ulcera-
ção, caracteristico das lesões de reinfecção,
reacção de allergia. EstaiS na in-
fecção typhica, são representadas pela es-
cara e ulceração das placas de PEYER, co-
como 'ellas são repreeentadas pela escara e ul-
ceração no phenomeno de KOCH, experÍlnen-
talmente provocado.
Assim, cedendo á analogia, a ulceração das
placas de PEYER representa o phenomeno
de KOCH da infecção typhica.
Para isso vejamos si o decurso habitual
da febre typhoide humana as con-
cliçõe-s exigidas pela experiencia, como neces··
sarias para determinarem uma reinfecção,
isto é, um estado de alIergia.
Decorre dos estudos experimentaes sobre
a reinfecção tuberculosa que a condição es-
sencial p,ara que ella se produza, é que te-
nhacessado o periodo ante-allergico, isto é,
o periodo mais ou menos longo entre a pri-
mo e as manifestações iniciaes da reinfecção,
em que o organismo absolutamente não re-
age á!s solicitações infecciosas.
Verífiquemos, pois, si nos typhicos -existe
um verd.adeiro estado de a11ergia, seguindo-
se a um periodo ante-allergico, procurando
determinar, tanto quanto possivel, o mo-
mento em que esse estado se insta11a nos
cloente,s.
Em julho de 1907 CHANTEMl,DSSE apre-
sentou á Academia de Medicina de Paris
os resultados que e11e obteve com uma
ophtalmoreacção praticada em typhic06, em-
pregando como antigeno a toxina typhica.
A instill,a,ção de II gottas de toxina no fun-
do de saccoconjunctival dos enfermos pro-
vocava uma reacção. positiva, imflammato-
ria, começando 2 horas após, augmentando,
em seguida, gradativamente para attingir
o acme cerca de 24 horas depois da instilla-
ção. Ao contrario, a reacção foi nitidamen-
te negativa nos individuos sãos. A,ssim uma
ophtalmoreacção typhica positiva traduz
pOisitivamente um estado allergico, bem co-
mo a ophtalmo-reacção positiva á tubercu-
lina representa o estado de allergia do
tuberculoso.
A's mesmas conclusões chegaram STE-
VENS e FORCE, GAY e LAMB em 1917,
praticando cuti ou intradermo-reacções á
typhoidina e utilisando para suas pesquizas
extracto de cultura de bacillos typhicOiS. Ob-
servaram estes auctores que os individuos
que tiveram febre typhoide ou foram vacci-
nados recentemente contra essa infecção
apresentaram uma reacção positiva; 17 1'13-
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acções, porém, foram negativas em 18 teste-
munhas.
Ainda CHAUFFARD e TROISSIER tam-
bem observaram que uma inoculação intra
dernüca de toxina typhica, provocava o ap-
parecimento, nos typhicos que acabavam de
ter a molestia, de uma larga zona conges-
tiva, ao passo que, nos individuas sãos ser-
vindo de testemunhas, os resultados foram
francamente negativos, motivo por que con-
sideraram esses eminentes investigadores a
reacção como um "estaelo ele sensibilisação
anaphylact'ica elo organisnLO."
Cae a proposito determinarmos agora o
momento em que nos typhicos se installa es-
se estado, verificando o tempo de duração
do periodo ante-allergico da infecção eber-
thiana.
Sabemos, de accordo com a pratica de
DEBRÉ, JACQUET, PARAF e BONNET,
que, para verificar-se O' inicio do estado aller-
gico da criança qUe esteve em contacto com
a mãe tuberculosa, praticmn-se, em serie,
cuti-reacções á tuberculina.
Ao principio, negativa, essa reacçã.o um
certo dia torna-se positiva, marcando, então,
essa eventualidade, o fim do periodo ante-
allergico; o organismo entra, pois, em esta-
do de allergia tuberculosa. No que tange á
infecção eberthiana a ophtalmo-reacção já
nos dá informações valiosas.
Consoante as acuradas observações de
CHANTEMESSEe seus discípulos este me-
thodo não dá resultados positivos nos pri-
meiros dias da molestia. A reacção só o é,
positiva, para o quinto ou sexto dia da in-
fecção.
E' ainda, a partir do 5.° ou 6.° dia e nunca
antes, affirma LAVERGNE, que apparece
expontaneamente nos typhicos umacuti-re-
acção positiva: a mancha rosea lenticular.
Já em 1909, CHAUFFARD e TROISSIER
observaram que as inoculações intra-dermi-
cas de toxina typhica em doentes de febre
typhoide, tomam o aspecto de uma mancha
rosea lenticular, edahi concluiram que, ex-
pontaneas ou provocadas, as reacções lenti-
culares são dependentes de um estado de
sensibilisação anaphylactica. CHEURLOT,
por sua vez, opina que as manchas roseas
lenticulares representam uma re,acção ana-
phylactica em miniatura.
Ora, um dos mais relevantes argumentos
invocadoo como justificativa da interpreta-
ção de manchas lenticulares como cuti-re-
acção positiva, testemunha ele um estado
de allergia que se installa, é que, consoante
a observação unanime dos clinicos, nunca
se as observaram antes do quinto dia da
septicemia. Para MURCHINSON, citado por
LAVERGNE,em 39 casos sobre 46, o sym-
ptoma foi observado entre o setimo e o de-
cimo segundo dia; em 4 casos no decimo
quarto dia e no vigesimo, nos outros 3 ap-
pareceu no quinto dia, nunca antes. Observa
LOUIS que a erupção typhica tem logar do
quinto ao nono dia da infecção, na metade
dos casos, nunca antes do sexto. Para DIEU-
LAFOY é no começo do periodo de estado
da febre typhoide, isto é, habitualmente pa-
ra o setimo dia da mole6tia que apparecem.
as manchas lenticulares. Emfim \V'IDAL,
LEMIERREe ABRAMI no "Nouveau Traité
(le Jlléclie'Í1te" opinam que as manchas lenti-
culares (lpparecem em do sexto ao
nono dia. Assim a condição necessaria para
que as manchas roseas lenticulare6 appare-
çam é que vinte dias, no minimo, hajam de-
corridos desde a invasão do organismo pelos
bacillos de Eberth, isto é, desde o momento
da contaminação.
Visemos agora um outro facto de alcan-
dorada relevancia e que se relaciona com
as lesões intestinaes da dothienentheria.
Vejamos em qUe época apparecem estas le-
sões no decurso da febre typhoide. Segun-
do escreve TROUSSEAU, a er'llpçâo intestí·
1ial começa a partir do quinto dia; LOUIS
e CHOMEL, em todas as autopsias, sómente
-encontraram lesões intestinaes d€'pois do s-e-
timo dia, e assim affirmam, concordes, todos
os demais auctores que as lesões da infecção
eberthiana jamais começam antes do quinto
dia. Ainda para ocaso em questão, das le-
sões do intestino, verificamos a necessidade
de um certo espaço de tempo, do mesmo es-
paço, aquem do qual não se ohservam, nem
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manchas lenticulares, nem ophtalmo-reacção
positiva e nem lesões intestinaes.
Corresponde, portanto, este periodo de la-
tencia ao periodü c1eante-aHergia typhíca,
que sómente cessa após o vigesimo dia da
contaminação.
Nestas condições está preenchida a cara-
cterística essencial para que um.a lesão de
reinfecção se produza no decorrer de uma
febre typhoide.
Fica, dest'arte, perfeitamente explicado o
facto dos bacillos de Eberth serem incapazes
de determinar lesões de dothienentherÍla,
quando penetram directamente no intestino,
contaminando-o, ao passo que 20 dias mais
tarde, volvendo do (Sangue pela bílis, produ-
zem e11es a ulceroção das placas de PEYER.
Ouçamos agora LAVERGNE explicar, ain-
da valendo-se da noção de reinfecção typhi-
ca, o aspecto tão e!special das lesões da do-
thienentheria. No inicio, dá-se a tumefacção
das placas de PEYER, e'dos folliculos do
intestino, apresentando rapidamente um
aspecto "b01ÜOnne~[x", na c1assica expressão
de TROUSSEAD. E' uma erupção furUll-
culosa. Desde os primeiros dias póde-se ob-
servar pelo exame histologico que, ao lado
da multiplicação continua das ce11ulas lym-
phaticas, existe tambem alterações necroti-
cas incipientes; grupos ce11ulares perderam
sua affinidade corante, e, ponto essencíal,
nestas cellulas necrosadas, destinadas á eli-
minação, bacillos typhicos formam verda·
deiros agrupamentos, conforme observou
WIDAL. Para o 12.° ou 14.° dia da molestia
'J)U 5.° ou 7.0 da evolução das 'lesões intesti-
n.aes, estas se apresentam como verdadeiros
furunculos, com um carnicão, uma placa es-
carotica. Esta placa se desprende, deixan-
do a nú uma ulceraçãü ,de fu,ndo v-ermelho,
que pffllllptamente se aviva e não raro cica-
triza.
Durante este tempo, nenhuma reacção
ganglionar se apresenta, porque as obser-
vações neoroscopicas de SIREDEY, em SlVl.
these, mostram que a hypertrophia d06
ganglios mesentericos verificada nesta epo-
co, da infecção, nada mais é do que um re-
siduo de hypertrophia muito mais accen-
tuada do periodo de incubação.
Todos estes caracteres se superpõem, se
ajustam, ponto por ponto, aos das lesões de
reinfecção que o phenomeno de Koch re-
presenta. Os bacillos typhicos introduzidos
pela primeira vez no intestino attravess.a-
ram todr o apparelho lymphatico intestinal
e mesen"êrico para chegarem ao sangue. A
reacção opposta á primo-infecção fôra im-
potente paro deter a marcha invasora dos
agentes pathogenico,s, tal qual como para
a tuberculose. Voltados pela [segunda vez
ao intestino, esses baci110s não passam mais
pelas formações lymphaticas e nellas são de-
tidos; a.s ce11ulas que e11es attingem são ne-
crosadas, e a escara, ao eliminar-se, acarreta
os germens que nella Ge encontram.
Nada de semelhante á escara e á ulcera-
çãose passa, porém, neste outro app,arelho
lymphatico que é o baço onde tambem os ba-
cmos ty.phÍCoos pollulam.
E' que a hypertrophia do baço é apenas
funcção da septicemia. Os germens leva-
dos ao tecido esplenico pelo sangue tomam
um só contüctocom o baço, reagindo este
orgam da mesma maneira por que, 20 dias
antes, reagira o apparelho lymphatico in-
testinal ao primeiro contacto dos bacillos,
isto é, pela hypertrophia.
Por outro lado, a seductoraconcepção de
LAVERGNE sobre a pathogenia das lesões
ulcerativas do inteGtino na febre typhoide
recebe plena confirmação nos factos de ob-
servação inconcussa de infecção eberthiana
extra-digestiva.
E' facto incontestavel, confirmado por
CHANTEMESSE e WIDAL que a infecção
typhica pode-se transmittir por via sangui-
nea, atravez da placenta, da mãe ao feto.
Verifiquemos, pois, que lesões foram asei-
gnaladas nos casos de febre typhoide dieta
congenita. PassandO-se em revista, as ob-
servações de febre typhoide congenita esta-
belecida pela presença de bacillos typhicos
no .sangue e no baço do feto, não se encon·
trou uma sÓ,em que as placas de PEYER
estivessem ulceradas; assim 06 casos de
REYER, JANISEWSKI, NEUHAUSS,
EBERTH, HILDCHAUD, LEGRY referen-
dados por LAVERGNE. O bacillo existe
no sangue e nos órgams; o baço é hyper-
trophiado, o que bem mostra que a espleno-
megalia é funcção da septicemia; o intesti-
no é normal ou congestionado e as placas
de PEYER não apresentam escaras, nem
ulcerações. MARFAN, a respeito, se expri-
me nesses termos: "L'infection typhique
"congénitale ne se trahit pas par les lesions
"classiques de l'intestin etdes ganglions mé-
"sentériques. L'intestin est ordinairement
"normal; les lésions les plus habituelles sont
"1e gonflement 'd,e la rale et du foie. CeG
"faits s',expliquent par le mode spécial de
"l'infection foetale. Tandis que dan6 l'in-
"fection acquise,c'est l'intestin qui est, sans
"doute, la porte d'entrée du baciIle, chez le
"foetus, le bacille pénetre directement dans
"lacirculation pour la veine ombillicale."
Assim a infecção que se fez no feto por
via sanguinea e não intestinal, não deter-
mina as lesões especificas do intestino, por-
que as suas formações lymphaticas não fo-
ram sensibilisadas pela primeira passagem
dos germens typhicos.
Semelhante a estes casos, como ccnfirma-
ção do que vimos expendendo, temos ainda
a considerar as formas de febre typhoide de
localisação extra-intestinal. Trata-se de fe-
bre typhoide, sem lesões de dethienentheria;
os bacillos pullulam no sangue e nos órgams,
provocando uma toxi-infecção geral, mas
nenhuma lesão ulcerativa para o lado do in-
testino, segundo algumas observações ne-
croscopicas; não ha hypertrophia, nem ul-
ceração das placas, nem hypertrophia gan-
glionar. As lesões intestinaes, as lesões de
reinfecção, portanto, não se puderam produ-
zir, porque a contaminação não se processou
pela via digestiva.
De feito, nas observações colhidas por
BEZANÇON e PHILIBERTvarias destas fe-
bres typhicas extra-intestinaes se manifesta-
ram em mulheres, em estado puerperal.
GUILLAIN, recentemente, relatou na So-
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ciedade medica dos Hospitaes de Paris uma
interessante observação de uma doente em
puerperio que apresentou uma infecção ty-
pllie8" apparentando um rheumatísmo arti-
cular, e nenhuma ulceração das placas de
PEYER foi encontrada; provavelmente a in-
fecção se déra atravez dia ferida uterina. Em
varias outras observações se acham assigna-
lados diversos de entrada possivel á iu-
fecção. Assim o doente de KARBESKY
era portador de um largo ferimento infecta-
do do pollegar; o de SERGENT e BER-
NARD apresentava uma ferida da região
temporal. Em todos estes casos a infecção
eberthiana evolveu sem determinar lesões
de clothienentheria, porque estas são lesões
de reinfecção, susceptiveiis de se produzirem
sómente, como vimos, qu,ando a contamina-
ção se faz pela via digestiva.
Evoquemos agora as recaidas na febre
typhoide, e, applicando-Ihes a mesma con-
cepção, melhor comprehenderemos o seu me-
canismo. Um individuo teve sua infecção
eberthiana; torna-se um portador de ger-
mens. Devido á immuniclade local on geral,
os baeillos perduram no intestino sem actua~
ção pathogenica; venha, porém, a fa11ir 'es-
sa immunidade, por uma circumstancia
occasional qualquer, os bacillos typhicos no-
vamente absorvidos pelos lymphaticos, re-
começam o cyclo invasor do organismo.
Mas, facto digno de nota apontado pela 00-
servaçãoclinica, é a precocidade elo appa-
recimento, no caso em especie, das reacções
intestinaes e cutaneas; isto é, as manchas
lenticulares e as ulcerações das placas de
PEYER apparecem, no caso, sem a incuba-
ção da primeira molesUa, desde logo, ao
iniciar ela nova phase infecciosa. O pheno-
meno se interpreta com a mesma noção de
reinfecção: as formações lymphaticas do in-
testino estavam ainda sensibilisadas, eTn
franco poder de reacção allergica.
Emfim com o auxilio da mesma concepção
se interpretam perfeitamente os varios in-
successos dos pesquizadores na reproclucção
experimental, em coelhos e cobaias, das le-
sões da febre typhoide. Inoculando-se ba-
cillos de Eberth por via sub-cutanea ou e11-
dovenosa em coelhos ou cobaias, pôde-se,
consoante as doses empregadas, provocar
uma infecção, ou benigna ou mortal; e nas
condições dessas experiencias jamais foram
encontradas as lesões características da in-
fecção eberthiana do homem: a ulceração
intestinal. De facto, no caso, uma lesão de
reinfecção não se poderia produzir.
Baseiando-nos, pois, nos argumentos cli-
nicos, anatomo-pathologicos e biologicos ex-
pendidos nesta resenha, bem melhor pode-
mos comprehender agora porque a primeira
passagem dos bacillos typhicos do intestin o
para o sangue não produz lesões intestinaes;
e porque estas sô apparecem quando os ba-
cillos voltam ao intestino, attingindo de
novo o seu systema lymphatico.
Já é tempo de colhermos as velas do nosso
urrazoado.
Não é, pois, a simples presença de um ger-
men em determinado tecido, ou a acção de
sua toxina o sufficiente para explkar o ap-
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parecimen to de uma lesão. Dahi o apho-
1'ismo de BOUCHARD: não é o microbio
que faz a doença, mas o organismo. Está
cabalmente demonstrado, em relação á tu-
berculose, que os mesmos ,agente,s pathogelli.
cos provocam lesões mui diversas, consoante
o estado de receptividade do organismo.
COTONI, em seu admiravel trabalho sobre
a crise na pneumonia concIúe que e11a entra
no quadro dos phenomenos de hypersensi-
bilidade, com descargas de anti-corpos lyti-
cos, portanto, modificação humoral. DUJAR·
DIN e DUPREZ descrevem a allergia espe-
cifica do terciarismo na syphilis e SANA·
RELLI considera a algidez docholera como
manifestação de anaphylaxia. Emfim a in-
fecção eberthiana é um frisante exemplo
de que aexistencia de uma lesão não pôde
ser sempre explicada tão sômente pela pre-
sença ne11a de germens e suas toxinas. E
com LAVERGNE rematemos que a inter-
pretação das lesões intestinaes da febre
typhoide corno lesões de reinfecção concorda
inteiramente com urna grande lei da paUlo-
log'ia geraL
